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ÖZET 


Amaç: Alkole bağlı olmayan yağlı karaciğer hastalığı (NAFLD), karaciğerde yağlanmanın olduğu fakat iltihabi infilt- 
rasyonun bulunmadığı, aşırı alkol tüketimi, viral hepatit ve diğer karaciğer hastalıklarının olmadığı yağlı karaciğerin en 
sık nedeni olarak kabul edilir. HIV-pozitif hastalarda, NAFLD prevalansı 9028 ile 48 arasında değişmektedir. Halen, ül- 
kemizde HIV infeksiyonu olanlarda NAFLD ile ilgili prevalans ve ilişkili faktörler hakkında bilgi bulunmamaktadır. Bu 
çalışmada yeni tanı alan HIV ile infekte hastalarda NAFLD'nin sıklığı ve ilişkili faktörlerin araştırılması amaçlanmıştır. 
Yöntemler: Haziran 2015 ile Eylül 2019 arasında yeni tanı konulan 558 HIV infeksiyonlu hastanın ilk başvurularında- 
ki demografik verileri ve ultrasonografisi geriye dönük olarak incelendi. Hepatik ekojenisitede karaciğerin renal kor- 
teks ve difüzyonuna göre hiperekojenitesiyle yağlı karaciğer tanısı kondu. NAFLD ile ilişkili faktörleri tahmin etmek 
için tek ve çok değişkenli lojistik regresyon analizleri uygulandı. 

Bulgular: Çalışma kriterlerine uyan 358 hastadan 118 (9033)i NAFLD tanısı aldı. Obezite NAFLD olanlarda 610.2, 
NAFLD olmayanlarda 963.1 olarak saptandı (p-0.021). Diabetes mellitus ve hipertansiyonu olanlarda NAFLD oranı 
anlamlı olarak yüksek saptandı (p<0.05). Çok değişkenli analizde yaş, glikoz ve trigliserid değerlerinde 1 mg/dl artış 
ve ALT/AST'de 1 birim artış NAFLD ile ilişkilendirildi. 

Sonuçlar: Sonuçlar, HIV infeksiyonu olan Türk hastalarda NAFLD'nin erken tanınması ve yönetiminin ve NAFLD ile 
ilişkili geleneksel faktörlerin önemini vurgulamaktadır. Ayrıca yeni tanı konmuş HIV infeksiyonlu hastaların AIDS 
dışı sebeplerden olan karaciğerle ilgili morbidite ve mortalitenin azalmasını sağlayabilmek için gerekli önlem ve teda- 
vilerin yapılması, hastaların takiplerinde öncelikli olmalıdır. 

Anahtar Sözcükler: HIV, alkolsüz yağlı karaciğer hastalığı, prevalans, risk faktörleri. 


ABSTRACT 


Objective: Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) is the most common cause of fatty liver without inflammatory 
infiltration, excessive alcohol consumption, viral hepatitis, and other liver diseases. NAFLD is a major health problem 
asit can lead to cirrhosis, liver cancer and mortality. In HIV-positive patients, the prevalence of NAFLD ranges from 
28 to 4890. Currently, there is no information about the prevalence and related factors related to NAFLD in those with 
HIV infection in our country. In this study, we aimed to investigate the prevalence of NAFLD and the related factors 
in newly diagnosed HIV-infected patients. 

Methods: Ihe demographic data and ultrasonography of 558 HIV-infected patients newly diagnosed between June 
2015 and September 2019 were analyzed retrospectively. In hepatic echogenicity, fatty liver was diagnosed with hyper 
echogenicity of liver compared with renal cortex and diffusion. Uni- and multi-variate logistic regression analyses 
were applied to estimate factors associated with NAFLD. 

Results: Of 358 patients who met the study criteria, 118 (3396) were diagnosed as NAFLD. Obesity was found in 10.26 
of the patients with NAFLD and in 3.196 of the patients without NAFLD (p-0.021). NAFLD rate was significantly 
higher in patients with diabetes mellitus and hypertension (p<0.05). In the multivariate analysis, age, I mg/dl increase 
in glucose and triglyceride values and 1 unit increase in ALT/AST were associated with NAFLD. 

Conclusions: The results highlight the importance of early recognition and management of NAFLD and tradition- 
al factors associated with NAFLD in Turkish patients with HIV infection. Additionally, precautions and treatments 
should be a priority in the follow-up of patients in order to ensure the reduction of liver-related morbidity and mor- 
tality, which is one of the non-AlDS causes of these newly diagnosed HIV-infected patients. 

Key Words: HIV, non-alcoholic fatty liver disease, prevalence, risk factors. 
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GİRİŞ 

“Nonalcoholic fatty liver disease” (NAFLD), yani alkole bağlı olmayan 
yağlı karaciğer hastalığı, 1980 yılında Ludwig ve arkadaşları tarafından 
histopatolojik bulgularıyla alkolik karaciğer hastalığına benzeyen hepa- 
tositlerde balonlaşma, iltihabi infiltrasyonların olduğu fakat alkol kul- 
lanmayan kişilerde görülen bir hastalık tablosunun karaciğerde aşırı yağ 
infiltrasyonuyla karakterize “non-alcoholic steatohepatitis (NASH)” is- 
miyle tanımlanmasından sonra şekillenmeye başlamıştır (1). NAFLD, 
karaciğerde yağlanmanın olduğu fakat iltihabi infiltrasyonun bulunma- 
dığı, aşırı alkol tüketimi, viral hepatitler, amiodaron, glukokortikoid- 
ler, metotraksat, metoprolol, nonsteroid antiinflamatuarlar, tamoksifen, 
tetrasiklin gibi ilaçların, total parenteral beslenme ve Wilson hastalığı, 
otoimmün hepatitler, gebeliğe bağlı karaciğer yağlanması gibi diğer ka- 
raciğer hastalıklarının olmadığı yağlı karaciğerin en sık nedeni olarak 
kabul edilir (2,3). NAFLD, siroza, karaciğer kanserine ve mortaliteye yol 
açabildiği için önemli bir sağlık sorunudur (4-6). Diğer yandan NAFLD 
varlığı kardiovasküler hastalıkların ortaya çıkması için de bağımsız bir 
risk faktörüdür (7). 


Dünyadaki HIV-negatiflerdeki NAFLD prevalansı, coğrafi bölgeler ara- 
sında büyük farklılıklar göstermektedir; Kuzey Amerika'da en yüksek ve 
Afrika'da en düşük düzeyde olmakla birlikte; genel prevalansın 9625 ci- 
varında olduğu tahmin edilmektedir (8,9). HIV-pozitiflerde ise NAFLD 
prevalansı 9028 ile 48 arasında değişmektedir (4,10-14). Genel popülas- 
yonda, obezite, tip 2 diabetes mellitus, dislipidemi, metabolik sendrom 
ve genetik faktörler NAFLD ile ilişkili durumlar olarak belirlenmiştir 
(15-17). HIV ile infekte olanlarda da sıklıkla görülen insülin direnci, mi- 
tokondriyal hasar ve diğer viral infeksiyonlara koinfeksiyon NAFLD ge- 
lişimi için ana risk faktörleridir (18-20). Ayrıca HIV'in kendisi de başlı 
başına NAFLD gelişimi için risk oluşturur (21,22). HIV ile infekte olan 
ve olmayanlarda NAFLD'nin sonraki aşamalarında inflamasyon ve he- 
patositlerde balonlaşmayla karekterize NASH ve ilerleyen dönemlerde 
karaciğer stellat hücrelerinin aktivasyonu ve nihayetinde fibrojenez ve 
siroza kadar ilerleyen tablolar görülebilir (23). 


Ülkemizde sağlıklı yetişkinlerde ultrasonografi ve karaciğer biyopsisi 
yöntemleriyle yapılan çalışmalarda NAFLD sıklığı 909.6-42 oranlarında 
bulunmuştur (24-27). Bölgeye az miktarda göç olması nedeniyle, Türk 
nüfusunu en iyi temsil ettiği düşünülen bir başka çalışma Kapadokya 
bölgesinde 2017-2018 yılları arasında gerçekleştirilmiştir. Bu çalışmada 
abdominal ultrasonografi 2797 kişiye uygulanmış ve çalışma popülas- 
yonunun 9660.L'i karaciğer yağlanmasıyla uyumlu ultrasonografik bul- 
gular göstermiştir. Çalışmaya katılanların 9061'i kadın ve ortanca yaşı 
51'di. Ayrıca, bireylerin 9045'i obez ve 9635'i fazla kilolu idi. Çalışmada 
katılımcıların bu özelliklerinin NAFLD'nin yüksek prevalansıyla ilişki- 
li olabileceği vurgulanmıştır (28). Genel popülasyonda veya belirli alt 
gruplarda NAFLD için evrensel tarama yapılmasını öneren bir kıla- 
vuz bulunmamaktadır. Buna karşılık, European AIDS Clinical Society 
(EACS) Kılavuzu, ultrason kullanarak metabolik sendromlu HIV ile 
infekte hastalarda NAFLD taramasını önermektedir (29). Çünkü; etkili 
antiretroviral tedavinin başlatılmasıyla AIDS ile ilişkili ölümlerde dra- 
matik bir şekilde azalmayla birlikte karaciğerle ilgili morbidite ve mor- 
talitede artış görülmeye başlanmıştır (30). 


Halen, ülkemizde HIV infeksiyonu olanlarda NAFLD prevalans ve iliş- 
kili faktörler hakkında bilgi bulunmamaktadır. Bu çalışmada yeni tanı 
alan HIV infeksiyonu olanlarda NAFLD'nin prevalansı, ilgili faktörle- 
rin araştırılması amaçlanmıştır. Böylece tanı alan bu hastalarda ilerleyen 
dönemlerde AIDS dışı sebeplerden olan karaciğerle ilgili morbidite ve 
mortalitenin azalmasını sağlayabilmek hedeflenmiştir. 


YÖNTEMLER 


Bu çalışmada, Haziran 2015-Eylül 2019 tarihleri arasında Kronik Viral 
Hastalıklar Polikliniğinde izlenen beyaz ırktan olan 18 yaş üzerindeki 
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toplam 558 yeni tanı HIV (“western blot” testiyle doğrulanmış pozitif 
anti-HIV ELİSA olan) ile infekte olguların rutin olarak istenen ilk baş- 
vurularındaki karaciğer ultrasonları ve tıbbi bilgileri retrospektif olarak 
incelendi. Hastaların metabolik hastalıkları, hipertansiyon, diabetes 
mellitus, dislipidemi, kardiovasküler hastalıkları sorgulandı. Aşağıdaki 
dışlama kriterleri kullanıldı: 


1. Pozitif hepatit C antikoru veya pozitif hepatit B yüzey antijeniyle 
tanımlanan hepatit C (HCV) veya hepatit B virusu (HBV) infek- 
siyonu. 

2. İzole hepatit B kor antikoru pozitif olup HBV DNASı pozitif olanlar. 


3. Erkekler için günlük 20 gr, kadınlar için ise 10 gr'dan fazla alkol 
tüketimi olanlar. 


4. Karaciğer yağlanmasına neden olabilecek ilaç kullananlar. 
Hepatik ekojenisitede karaciğerin renal korteks ve difüzyona göre hipe- 
rekojenitesiyle yağlı karaciğer tanısı kondu (11,31,33). Ultrasonografik 
görüntüler üç farklı radyolog tarafından çekildi. Radyoloji uzmanları, 
hastaların kliniğe ilk başvurularında istenen ultrasonlarını çekti. Ult- 
rasonografik incelemeyi yapan radyoloji uzmanları arasında deneyim 
yılı, karaciğer yağlanması kriterlerini tespit etme açısından fark yoktu. 
Tanıda Xario (Diagnostic Ultrasound System Model SSA-660A, Toshiba 
Medical Systems Europe B.V., Zoetermeer, Hollanda) cihazı ve 3,5 MHz 
konveks prob kullanıldı. 


NAFLD için potansiyel risk faktörleri önceki çalışmalara göre seçildi 
(12,31) ve başlangıç demografik verileri tıbbi kayıtlardan toplandı. Bu 
faktörler yaş, cinsiyet, ırk, vücut kitle indeksi (VKİ)-fvücut ağırlığı (kg) 
/ İyükseklik (m)12) ve serum örneklerinde çalışılan açlık kan şekeri, 
düşük yoğunluklu lipoprotein kolesterol (LDL), yüksek yoğunluk- 
lu lipoprotein kolesterol (HDL), total kolesterol (TK), trigliserid (TG), 
alanin aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST) değer- 
leri, HIV'e özgü değişkenler CD4 $ T'lenfosit sayısı, HIV RNA düzeyle- 
rine bakıldı. APRI (AST değeri (İÜ/tY/AST (normalin üst değeri) (İÜ/ 
It)-Trombosit sayısı (109/1t)x100) değerinin Vin üzerinde olması fibroz 
olarak kabul edildi (34). Poliklinikte rutin klinik uygulamanın bir par- 
çası olarak ilk ziyarette yapılan görüşmeyle sigara içme durumu ve alkol 
tüketimiyle ilgili veriler toplandı. 


Biyokimyasal parametrelerin normal değerleri şöyleydi: TK <200 mg/ 
di, TG <150 mg/di, HDL <40 mg/dl (erkekler için), HDL <50 mg/dl 
(kadınlar için), LDL<130 mg/dl, açlık kan şekeri <100 mg/dl, ALT <56 
Ü/lt, AST <40 Üflt (35). Hipertansiyon tanısı; sistolik kan basıncı 130 
mmHgdan yüksek veya diastolik kan basıncı 85 mmHgdan yüksek 
olanlara konuldu (36). VKİ, obezite kriterleri (230 kg/m?) fazla kilo 
(25.0-29.9 kg/m?), normal ağırlık (18.5-24.9 kg/m?) ve düşük kilo (<18.5 
kg/m?) olarak kategorize edildi (37). 


Çalışmanın etik kurul onayı Sağlık Bilimleri Üniversitesi Antalya 
Eğitim ve Araştırma Hastanesi Etik Komitesinden alındı (karar no: 
25/15). Her katılımcıdan, araştırma amacıyla klinik ve laboratuvar ve- 
rilerini kullanmak ve yayımlamak üzere yazılı olarak bilgilendirilmiş 
onamı alındı. Çalışma Helsinki Deklarasyonu'nda belirtilen esaslara 
göre yapıldı. 


İstatiksel Yöntem: İstatistiksel analiz IBM SPSS Statistics for Windows 
Version 21.0 (Statistical Package for the Social Sciences, IBM Corp,, 
Armonk, NY, ABD) kullanılarak gerçekleştirilmiştir. Demografik bil- 
giler tanımlayıcı istatistiklerle verilmiştir. Devamlı değişkenler için 
medyan, standart sapma, minimum ve maksimum değerleri, kategorik 
değişkenler için yüzde kullanılmıştır. Kategorik değişkenlerin karşılaş- 
tırılmasında x2 testi, devamlı değişkenler için Mann-Whitney U testi 
kullanılmıştır, p değeri 0.05'ten küçük olan karşılaştırmalarda istatistiksel 
olarak anlamlı kabul edilmiştir. Tek değişkenli lojistik regresyon analizi 
değişkenlerin NAFLD ile ilişkilerini tahmin etmek için kullanılmıştır. Bu 
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analizde anlamlı olan parametreler (p<0.20) çok değişkenli lojistik regres- 
yon analizine dahil edilmiştir. 


BULGULAR 


HIV infeksiyonu olan toplam 558 hastadan çalışma kriterlerine uyan 
358 hasta analiz edilmiştir. Çalışma akışı ve dışlama kriterleri Şekil 1'de 
gösterilmiştir. NAFLD tanısı 118 (96033) hastaya konulmuştur. Bu has- 
taların hiçbirinde sirozla uyumlu ultrasonografik bulgu yoktu. Tablo 1 
çalışma grubunun, NAFLD saptanan hastaların ve NAFLD saptanma- 
mış olanların özelliklerini göstermektedir. Obezite NAFLD saptanan 
ve saptanmayan hastalarda sırasıyla, 9010.2 ve 963.1 oranlarında bu- 
lundu (p-0.021). Diabetes mellitus (9 (967.6//1 (900.41) ve hipertansi- 
yon (4 (963.4J/1 (960.4)) olanlarda NAFLD oranı anlamlı olarak yüksek 
saptandı (p<0.05), ALT/AST oranı (1.0 (0.4-2.5J/0.9 (0.1-3.9)) ve trig- 
liserid seviyesi yüksekliği (147 (43-5961/108 (35-917J) NAFLD tanısı 
olanlarda istatiksel olarak anlamlı bulundu (p<0.05). Alkol alan HIV 
ile infekte hastalarda NAFLD görülmesi anlamlı olarak düşük saptan- 
dı (p-0.025). APRI medyan değerleri 1'in altındaydı ve anlamlı fark 
saptanmadı (0.62 |(0.2-7.7J/0.49 (0.2-9.91). APRI değeri 1'in üzerinde 
olanların sıklığı; NAFLD saptananlarda 9617.1, saptanmayanlarda ise 
9616.9'du (p-0.5) 


Haziran 2015-Eylül 2019 
arası 18 yaş üzerindeki 
HIV ile infekte toplam 
hasta sayısı: 558 


Çalışmadan dışlanan hasta sayısı: 200 


* İlk başvuruda ultrasonu olmayan 


hasta sayısı: 110 
* Günde erkek >20 gr, kadın >10 gr 
üzerinde alkol alan hastaların sayısı: 26 


Çalışmaya alınan hasta sayısı: 358 * Anti-HCV-pozitif olan hasta sayısı: 48 


* NAFLD olan hasta sayısı: 118 
* NAFLD olmayan hasta sayısı: 240 


| Şekil 1. Çalışma hastalarının dahil edilme işlemi. 


Tek değişkenli analiz, NAFLD ile yaş, vücut kitle indeksi, diabetes mellitus, 
ALI, ALT/AST oranı, glikoz, HDL, TG, TK, alkol kullanımı, CD4* T'lenfo- 
siti sayısı arasında anlamlı bir ilişki olduğunu göstermiştir (Tablo 2). 


Çok değişkenli lojistik regresyon analizinde ise; NAFLD ile yaşın her 1 yıl 
artışı, TG değerindeki her 1 mg/dI artış, glukoz değerindeki her 1 mg/dl 
artış ve ALT/AST oranındaki her 1 birim artış ilişkili bulunmuştur (Tablo 3). 


İRDELEME 


Bildiğimiz kadarıyla bu çalışma ülkemizde HIV infeksiyonu olan has- 
talarda, NAFLD prevalansı ve ilişkili faktörleri araştıran ilk çalışmadır. 
Yeni tanı almış antiretroviral tedavi başlanmamış HIV ile infekte hasta- 
larda ultrasonla tespit edilen karaciğer yağlanması oranı 96033 bulundu. 
Bununla birlikte, ultrason, sadece hepatositlerin 9620-30'undan fazlası et- 
kilendiğinde karaciğer yağlanmasını tespit edebileceğinden, NAFLD'nin 
gerçek prevalansının daha da yüksek olabileceğini varsayabiliriz (38). 
Çalışmamızda karaciğer yağlanması, obez, diyabet, hipertansiyon, trigli- 
serid veya glukoz yüksekliği olanlarda anlamlı oranda yüksek olarak sap- 
tandı. HIV infeksiyonuna spesifik bulgular (CD4 T' * hücre sayısı ve HIV 
viral yükü) NAFLD ile ilgili bulunmadı. Çok değişkenli lojistik regresyon 
analizinde ise her bir yaş alma, glukoz ve TG değerlerinde bir mg/dl artış 
ile ALT/AST oranında bir birim artış NAFLD ile ilişkili bulundu. 
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NAFLD oranımız diğer HIV-pozitif hastalarda yapılan çalışmalarda 
saptanan NAFLD oranlarıyla benzer bulunmuştur (13,14,39-42). Bazı 
çalışmalarda karaciğer yağlanması ile HIV-pozitifliğinin pozitif ilişkisi 
olduğu (43), diğer çalışmalarda negatif ilişki görüldüğü (44) ve bazıla- 
rında ise ilişki olmadığı gösterilmiştir (4). Bu farklı bulgular, karaciğer 
yağlanmasını ölçmek için farklı hassasiyet ve özgüllüğe sahip yöntem- 
lerin kullanılmasıyla ilgili olabilir. Karaciğer biyopsisi karaciğer yağlan- 
ması tanısında altın standart olarak kabul edilir (45). İnvazif bir yöntem 
olması -(dolayısıyla)-, hemoraji gibi riskleri barındırması ve ağrıya se- 
bebiyet vermesi nedeniyle, KC biyopsisi epidemiyolojik tarama aracı 
olarak yararlı değildir (46). Ancak bu yaklaşım örnekleme yanlılığına 
maruz kalabilir ve sadece karaciğer biyopsisiyle sınırlı olan gözlemsel 
çalışmalar, çalışma popülasyonunu karaciğer hastalığı için zenginleşti- 
rebilir (47). Sonuç olarak, mevcut kesitsel epidemiyolojik veriler, esas 
olarak histopatolojik veriler yerine görüntüleme gibi vekil belirteçlere 
dayanmaktadır. Daha yüksek hassasiyet, daha düşük maliyetler, geniş 
kullanılabilirlik, kolay ulaşılabilirliği ve komplikasyonunun olmaması 
göz önüne alındığında, NAFLD teşhisi için bilgisayarlı tomografiyle ta- 
ramaya kıyasla ultrason tercih edilir (48). Bununla birlikte, hafif NAFLD 
ve morbid obez hastalarda duyarlılığı sınırlıdır (49). 


Biz çalışmamızda ultrason bulgularına göre karaciğer yağlanması tanısı- 
nı koyduk. Ultrasonografi, histolojiye kıyasla orta-şiddetli yağlı karaci- 
gerin güvenilir ve doğru bir şekilde tespit edilmesini sağlar. Düşük ma- 
liyeti, güvenirliği ve erişilebilirliği nedeniyle, ultrason klinik uygulama 
ve popülasyon taramalarında yağlı karaciğer taraması için tercih edilen 
görüntüleme tekniğidir (33,12). HIV ile infekte hastalarda NAFLD 
ile ilgili yapılan çalışmalarda; bel çevresi geniş olanlarda (11,50), ileri 
yaşta (51), düşük HDL (29), yüksek TG (4,33), ALT/AST oranı yüksek 
veya ALT yüksek saptananlarda (13,14,50), erkek cinsiyette (42,50), al- 
bümin düzeyi düşük olanlarda, VKİ yüksek olanlarda (13,14), APRI 
skoru yüksek olanlarda (42) NAFLD anlamlı olarak yüksek bulunmuş- 
tur. Bizim değerlendirmemizde obez, diabetes mellitus ve hipertansiyo- 
nu olan hastalarda NAFLD oranı anlamlı olarak yüksek saptandı. Ayrıca 
yüksek ALT/AST oranı ve yüksek TG seviyesi NAFLD tanısı olanlarda 
istatiksel olarak anlamlı bulundu. 


Crum-Cianflone ve arkadaşları (11) tarafından yapılan bir çalışmada, 
216 HIV ile infekte hastanın 9031'inde ultrasonla NAFLD saptanmış 
ve HIV viral yükü, infeksiyon süresi veya antiretroviral tedaviyle iliş- 
kili bulunmamıştır. HIV ile infekte 435 hastadan oluşan bir Asya ko- 
hortunda benzer şekilde ultrasonla saptanan NAFLD prevalansı 96031 
bulunmuş ve yüksek VKİ, dislipidemi ve yüksek ALT/AST oranıy- 
la ilişkili olduğu ancak HIV ile ilişkili faktörlerle ilgili olmadığı sap- 
tanmıştır (13). Maurice ve arkadaşları (39)'nın yaptığı meta-analizde 
yüksek VKİ, insulin direnci ve dislipidemi genel popülasyona benzer 
şekilde HIV-pozitiflerde NAFLD gelişimi için risk faktörleri olarak 
bulunmuştur. Bununla birlikte yaş, HIV tanısı aldıktan sonra geçen 
süre ve antiretroviral tedavi süresi HIV-pozitif hastalarda karaciğer 
yağlanması için bir risk faktörü olarak bulunmamıştır. Yüksek VKİ'i- 
nin karaciğer yağlanmasıyla ilişkili olmasının muhtemel sebebi; vis- 
seral adipositlerin daha az olgun olması ve NAFLD patogenezinde ilk 
adım olan insülin direncine neden olma olasılığıyla ilgilidir. Ayrıca 
yağ hücreleri, insülin direnci ve yağlı karaciğer birikimi için önemli 
olan sitokinleri ve adipokinleri (örn., adiponektin ve leptin) salgılayan 
bir endokrin organı görevi görür (50,51). 


APRI, NASH ve fibrozun tespitinde kullanılır (52). Sirozun tanısında 
APRTnin “cut-off” değeri 2 olduğunda 9091 oranında yüksek spesifite- 
ye, 9046 oranında düşük sensitiviteye sahip olduğu bulunmuştur (38,53). 
Ayrıca APRI skoru ultrasonla korele değildir (54) ve NAFLD hastaların- 
da skorlama olarak kullanılması yetersizdir, sadece HCV veya HBV has- 
talarında yeterli düzeyde valide edilmiştir (55). Bizim çalışmamızda da 
APRI ile NAFLD arasında anlamlı bir ilişki bulunmamıştır. 
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Tablo 1. Çalışmaya Katılan NAFLD Saptanan ve NAFLD Saptanmayan Hastaların Temel Özellikleri 


Özellikler Toplam (n-358) 
Yaş* 36 (18-80) 
Cinsiyet 
Kadın 44 (9612.3) 
Erkek 314 (487.7) 
Vücut kitle indeksi (kg/m?)* 23 (15-45) 


Vücut kitle indeksi >25 kg/m?* 78 (W31.6) 


Vücut kitle indeksi >30 kg/m?* 14 (965.7) 
Diabetes mellitus 10 (402.8) 
Dislipidemi 3 (90.8) 
Hipertansiyon 5 (401.4) 
ALT (İÜ/I0* 23 (5-340) 
AST (İÜ/lt)* 24 (11-405) 
ALT/AST oranı* 0.9 (0.1-3.9) 
APRI skor* 0.53 (0.2-9.9) 
Glukoz (mg/dI)* 91 (60-355) 
HDL (mg/dI)* 38 (15-111) 
LDL (mg/dI)* 96 (12-219) 


Trigliserid (mg/dI)* 116 (35-917) 


Total kolesterol (mg/dI)* 160 (80-322) 
Sigara içenler 195 (454.5) 
Alkol alanlar 118 (933.0) 
Bazal HIV-1 RNA (kopya/ml)* 56032 (0-100 000 000) 


Bazal CDA4 T lenfositi (hücre/mm3)* 360 (0-1400) 


NAFLD Olan NAFLD Olmayan 
(n-118) (n-240) PE 
(033) (67) 
35 (19-61) 36 (18-80) 0.149 
0.607 


13 (9611.0) 31 (9612.9) 


105 (489.0) 209 (981.1) 


24 (15-45) 23 (15-39) 0,698 
48 (934.1) 30 (9630.2) 0.527 
9 (410.2) 5 (903.1) 0.021 

9 (967.6) 1 (960.4) <0.001 
2(1.7) 1 (90.4) 0.254 

4 (43.4) 1 (960.4) 0.042 
25 (9-261) 21 (5-340) 0.038 
27 (11-150) 23 (12-405) 0.637 
1.0 (0.4-2.5) 0.9 (0.1-3.9) 0.010 
0.62 (0.2-7.7) 0.49 (0.2-9.9) 0.948 
90 (60-237) 93 (68-355) 0.001 
35.5 (15-111) 39 (15-69) 0.182 
100 (20-195) 95 (12-219) 0.787 
147 (43-596) 108 (35-917) <0.001 
163 (80-322) 160 (89-302) 0.163 
33 (61.2) 132 (962.3) 0.473 
30 (429.4) 88 (941.3) 0.027 
63053 (0-100 000 000) 54790 (0-100 000 000) 0.457 
378 (5-1400) 352 (0-1332) 0.143 


İ Kategorik veriler için x2 testi veya Fisher'in kesin testi, sürekli değişkenler için Mann-Whitney U testi kullanıldı. 
” Medyan (minimum-maksimum). ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, APRI: AST-trombosit oranı 


indeksi, NAFLD: Alkole bağlı olmayan yağlı karaciğer hastalığı. 


NAFLD'in sadece karaciğer hastalığına neden olmakla kalmadığı, aynı za- 
manda genel popülasyonda kalp hastalığını ve azalmış sağkalımı öngör- 
düğü gösterilmiştir (56,57). Bu çalışmada görülen HIV hastaları arasında 
yüksek NAFLD prevalansı göz önüne alındığında, NAFLD'nin HIV has- 
taları arasında aşırı morbidite ve mortalite için bir belirteç olarak etkisi 
prospektif olarak değerlendirilmelidir 


Bu çalışmanın bazı sınırlamaları vardır. İlk olarak, retrospektif bir çalış- 
madır, bu nedenle HIV ile infekte hastalarda karaciğer yağlanması geli- 
şimine yol açan ardışık adımları tanımlamak mümkün değildir. İkincisi, 
karaciğer yağlanmasının ultrasonla saptanması, özgüllüğü yetersiz oldu- 
ğundan, NAFLD'nin gerçek prevalansının daha az oranda görülmesine 
neden olabilir. Biyopsi asemptomatik hastalar veya sağlıklı bireyler için 
etik değildir. İnvazif olmayan fibroz testleri giderek daha fazla kullanıl- 
maktadır ve günümüzde tanı algoritmaları ve rutin klinik uygulamaların 
bir parçasıdır (41). Bu testler FIBA, FibroTest, FibroSpect Il, HepaScore 
gibi serolojik tabanlı testlerdir ve doğrudan ve/veya dolaylı biyokimyasal 
belirteçlere dayalı yöntemlerdir (58). NAFLD fibroz skoru (NAFLD-FS) 
şu anda NAFLD hastaları için en çok çalışılan ve onaylanan karaciğer 
fibroz indeksidir (59). Morse ve arkadaşları (60) biyopsi (Ishak evre >2) ile 


karaciğer fibroz derecesi daha yüksek olan HIV ile infekte NAFLD'li bi- 
reylerde hafif fibrozlu gruba göre NAFLD-FS değerlerinin anlamlı derece- 
de yüksek olduğunu göstermişlerdir. Halihazırda ülkemiz şartlarında bu 
testler yüksek maliyeti ve kolay ulaşım zorluğu sebebiyle rutin kullanıma 
girmemiştir. Üçüncüsü ise ultrasonları çeken tek bir radyoloji uzmanının 
olmamasıdır; her ne kadar üç uzman da benzer özelliklere sahip olsalar da 
bu durum çalışma sonuçlarımıza yansımış olabilir. 


Sonuç olarak, HIV ile infekte hastalarda HCV veya HBV koinfeksiyonun- 
dan bağımsız olarak karaciğer hasarı muhtemeldir. Bizim çalışmamızda 
yeni tanı almış HIV ile infekte hastalar değerlendirilmiştir. Bu yüzden, 
ilaç kullanımları ve hastalık süreleriyle ilgili bir yorum yapmak mümkün 
değildir. Fakat; HIV ile monoinfekte hastalarda NAFLD'nin varlığı için 
invazif olmayan taramalar, rutin klinik bakımlarının yanı sıra klinik uy- 
gulamalara sunulmalıdır. Bu, kronik karaciğer hastalığının zamanında 
teşhisine ve koruyucu önlemlerin uygulanmasına izin verecektir. NAF- 
LD'nin kardiyovasküler morbidite ve mortaliteyle ilişkisi göz önüne alın- 
dığında, HIV ve karaciğer yağlanması olan hastalarda gerekli önlemlerin 
alınması ve tedavilerinin erken dönemde yapılması hastaların takiplerin- 
de öncelikli olmalıdır. 
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Tablo 2. Tek Değişkenli Lojistik Regresyon Modeliyle NA- 
FLD ile İlişkili Risk Faktörlerinin Değerlendirmesi 


Özellikler ee 9695 Güven Aralığı Değeri 
Yaş 1.046 1.027-1.066 0.149 
Cinsiyet 551 0.754-3.190 0.233 
e KİM 1.219 1131-1314 0.000 
e b m 0 5,463 1.676-17.808 0.005 
Diabetes mellitus (00:2119) 0.027-1.752 0.152 
Hipertansiyon 0.504 0.056-4,562 0.542 
ALT (ÜM0 1.007 1.000-0.014 0.052 
AST (İÜ/t) 1.002 0,994-1.009 0.640 
ALT/AST oranı TSE) 1.162-3.370 0.012 
APRI skoru* 1.007 0.820-1.237 0.948 
HDL (mg/dl) 0.986 0.965-1.007 0.184 
LDL (mg/dl) 1.001 0.994-1.008 0.786 
Glukoz (mg/di) 1.018 1.008-1.029 0.001 

Trigliserid (mg/dI) 1.005 1.003-1.008 0.000 
Total kolesterol (mg/dI) 1.004 0.998-1.010 0.164 
Sigara içenler 0.937 0.602-1.458 0.774 
Alkol alanlar 0.589 0.361-0-.962 0.034 
ep 1.000 1.000-1.000 0.691 

Bazal CD4 T lenfositi 1.001 1.000-1.002 0144 


(hücre/mm?) 


ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, APRI: AST- 
trombosit oranı indeksi, NAFLD: Alkole bağlı olmayan yağlı karaciğer hastalığı. 


Tablo 3. Çok Değişkenli Lojistik Regresyon Modeliyle NA- 
FLD ile İlişkili Bağımsız Risk Faktörlerinin Değerlendirmesi 


ME TR Odds ği şa p 

Özellikler Oranı Yo95 Güven Aralığı Değeri 
Yaş (1 yıl artış) 1.035 1.012-1.058 0.002 
Trigliserid (1 mg/dl artış) 1.003 1.000-1.005 0.047 
Glukoz (1 mg/dl artış) 1.011 1.000-1.021 0.056 
ALT/AST oranı (1 birim 2.636 1.317-5.274 0.006 


artış) 


ALT: Alanin aminotransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, APRI: AST- 
trombosit oranı indeksi, NAFLD: Alkole bağlı olmayan yağlı karaciğer hastalığı. 


Teşekkür 
Bu çalışmanın istatistiksel analizlerini yapan İlker Kürkcü'ye 
teşekkür ederiz. 


Çıkar Çatışması 
Yazarlar, herhangi bir çıkar çatışması bildirmemiştir. 
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